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RESUMO: Os desafios impostos pelas micotoxicoses e endotoxicoses vém ganhando cada vez
mais atengé@o na producdo de bovinos de corte confinados, diante dos potenciais efeitos negativos
no consumo de ragdo, desempenho e sistema imune. Nosso estudo avaliou o uso do desativador
de micotoxinas no desempenho de bovinos Nelore, alimentados por 96 dias. Quarenta e oito
touros Nelore, peso vivo inicial (402 kg +5,02 kg), foram alocados em baia coletiva com cochos
automaticos (Intergado ©, Brasil), distribuidos aleatoriamente em dois tratamentos: 1) CON: sem
inclusdo de desativadores de micotoxinas, 2) MYC: 20g desativador de micotoxinas animal/dia
(Mycofix®, Biomin — DSM Produtos Nutricionais). Os animais foram pesados em jejum (14h) ao
inicio e final do experimento e a ingestdo de massa seca (IMS) mensurada por cochos eletronicos.
A racdo fornecida e os alimentos utilizados eram naturalmente contaminados por micotoxinas. Os
dados foram analisados pelo PROC ANOVA do SAS® para p<0,05. MYC aumentou o peso Vivo
final (560 vs 545 kg, p=0,05), o peso de carcaca quente (315 vs 305 kg, p =0,03), e tendeu a
aumentar o ganho de peso diario (GMD, 1,66 vs 1,55 kg/d, p=0,10) e o0 GMDcarcaca (1,21 vs
1,12 kg/d, p=0,08). A IMS (kg/d), a eficiéncia alimentar, o rendimento de carcaca e as
caracteristicas de carcaga ndo diferiram entre os tratamentos (p<0,05). MYC apresentou menores
valores de aspartato aminotransferase (AST, 79 vs 95 UI/L, p=0,02), reducdes na incidéncia de
necrose dos hepatdcitos (p<0,05) e gravidade de lesbes hepaticas. MYC proporcionou maior
producdo de carcaca e apresentou melhores indicadores de saude hepatica, em bovinos Nelore

confinados com dieta de alto concentrado.

Palavras-chave: Endotoxinas, Adsorvente, Saude Hepatica, Fumonisinas, Milho



Xi

ABSTRACT: The challenges posed by mycotoxicosis and endotoxicosis are gaining more and
more attention in the production of feedlot beef cattle, given the potential negative effects on feed
intake, performance and immune system. Our study evaluated the use of mycotoxin deactivator
on the performance of Nellore cattle, fed for 96 days. Forty-eight Nellore bulls, initial live weight
(402 kg +5.02 kg), were allocated in a collective pen with automatic troughs (Intergado ®,
Brazil), randomly distributed into two treatments: 1) CON: without inclusion of mycotoxin
deactivators , 2) MYC: 20g animal mycotoxin deactivator/day (Mycofix®, Biomin — DSM
Nutricional Products). The animals were weighed after fasting (14h) at the beginning and end of
the experiment and dry mass intake (DMI) was measured using electronic troughs. The feed
provided and the feed used were naturally contaminated with mycotoxins. Data were analyzed by
SAS® PROC ANOVA for p<0.05. MYC increased final live weight (560 vs 545 kg, p=0.05),
warm carcass weight (315 vs 305 kg, p =0.03), and tended to increase daily weight gain (ADG, 1
.66 vs 1.55 kg/d, p=0.10) and carcass ADG (1.21 vs 1.12 kg/d, p=0.08). DMI (kg/d), feed
efficiency, carcass yield, carcass traits did not differ between treatments (p<0.05). MYC showed
lower values of aspartate aminotransferase (AST, 79 vs 95 IU/L, p=0.02), reductions in the
incidence of hepatocyte necrosis (p<0.05) and severity of liver damage. MYC provided higher

carcass production and better liver health indicators in Nellore cattle fed a high-concentrate diet.

Keywords: Endotoxins, Adsorbent, Liver Health, Fumonisins, Corn
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CONSIDERACOES INICIAIS

As operagdes de confinamento de bovinos de corte no Brasil vém em crescente
intensificacdo, houve nos ultimos anos grandes avangos em relacdo ao estabelecimento,
compreensdo e desenvolvimento de melhores protocolos nutricionais, bem como o incremento
das proporcdes de concentrado nas dietas, permitindo aos confinadores maiores ganhos

produtivos, com melhor eficiéncia na utilizacdo dos alimentos (PINTO e MILLEN, 2016).

Entretanto um ponto até entdo negligenciado, comeca a ganhar destaque, as
contaminagOes dos alimentos por micotoxinas, buscando entender de que modo o grau de
contaminacdo pode levar a reducBes no desempenho e na eficiéncia alimentar dos bovinos

confinados.

As micotoxinas sdo um amplo grupo de compostos secundarios do metabolismo dos
fungos, podendo ter efeitos hepatotoxicos, nefrotdxicos, neurotdxicos, carcinogénicos,
alergénicos entre outras (EMBRAPA, 2007). O desenvolvimento de fungos nos alimentos esta
atrelado principalmente a condic¢des adequadas de pH, temperatura e umidade, alteracdes nesses
fatores podem desencadear uma situacdo de estresse nos fungos, levando-os a produzirem as
micotoxinas (PEREIRA et al., 2002, DINIZ, 2002). Ainda que o miceélio fungico (bolor) ndo seja
visivel, as micotoxinas podem estar presentes, isso porque em sua maioria, sdo termoestaveis e

resistentes ao processo de desidratacdo que elimina o bolor (MOLIN e VALENTINI, 1999).

As micotoxicoses ja sao amplamente estudadas na bovinocultura leiteira, visto que seus
efeitos sdo rapidamente observados na producdo de leite, estando associadas a queda na
producdo, aumento da contagem células somaticas e na incidéncia de doencas infecciosas,
reducdo nos indices de prenhes e natalidade, além da preocupacdo em relacdo a qualidade
sanitaria do leite, que é uma via de excrecdo de metabolitos biologicamente ativos das
micotoxinas (FINK GAMMELS, 2008, QUEIROZ et al. 2012).

Estimativas da FAO (2015) sugerem que cerca de 25% da producdo agricola mundial
apresenta algum grau de contaminacdo por micotoxinas. Levantamentos realizados por Custodio
et al. (2019), Rocha et al. (2020) e Horn et al. (2014) encontraram alta incidéncia de
contaminacdo por micotoxinas em amostras de gréos de milho, silagens de milho, subprodutos de

amendoim e rac¢Ges destinadas ao consumo animal. A alta incidéncia de contaminag&o reportada
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pela literatura, principalmente nos grdos de milho e na silagem de milho, principal fonte
energética e volumosa, respectivamente, (PINTO e MILLEN, 2016), tem levado pesquisadores e

as industrias a buscarem adsorventes eficientes em diminuir o potencial toxico das micotoxinas.

Segundo a Comisséo Europeia de Regulacdo (2009), adsorventes sdo “substancias para
reducdo da contaminacdo dos alimentos por micotoxinas: substancias que podem suprimir ou

reduzir a absor¢do, promover a excrecdo de micotoxinas ou modificar seu modo de a¢éo”.

Os adsorventes podem ser de fontes inorganicas ou organicas. Os adsorventes
inorganicos, também chamados de argilas, sdo a classe a mais tempo estudada, contudo tem uma
gama de acdo limitada, sendo eficiente em inibir apenas os efeitos das aflatoxinas, além de
poderem complexar vitaminas e minerais (JOUANY, 2007, HUWIG et al., 2001, WARD et al.,
1991, ELLIOT, CONNOLLY, KOLAWOLE, 2020).

Frente & limitacdo dos adsorventes inorgénicos, nos Gltimos anos, 0s adsorventes
organicos, enzimas, polissacarideos extraidos da parede celular de leveduras e microorganismos,
vém ganhando destaque por apresentarem uma maior gama de acdo, ndo complexarem vitaminas
e minerais, e serem estaveis no oscilante pH do trato gastrointestinal dos ruminantes
(YIANNIKOURIS et al., 2004, JOUANY, 2007).

Estudos avaliando o uso de adsorventes em dietas de bovinos de corte Nelore confinados
e seus impactos no desempenho e salde hepéatica ainda sdo escassos, sendo necessario
compreender qual o grau de impacto das micotoxinas no processo de engorda e de que modo o
uso de adsorventes pode auxiliar na obtencéo de melhor desempenho produtivo.

1. Revisdo de Literatura
1.1 Contaminagdes dos alimentos por fungos e micotoxinas.

A contaminagdo de alimentos por fungos e micotoxinas pode ocorrer ao longo de toda a
fase de producéo, colheita e beneficiamento dos alimentos, durante a mistura e fabricacdo da
racao até o momento em que € consumida. No geral a contaminagdo no campo, ocorre por fungos

e micotoxinas ja presentes no ambiente, com contaminacdo facilitada caso a planta passe por
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estresse hidrico, térmico, nutricional ou sanitario, mas também pode haver contaminagdo no
processo de colheita e transporte, e durante o armazenamento, onde o desenvolvimento de fungos
é dependente dos teores de umidade e temperatura, tanto do alimento quanto do ambiente de
armazenamento, sendo o desenvolvimento de bolores facilitado no caso dos gréos: em ambientes
com aeragdo ineficiente que permitam a formagéo de pontos de calor e umidade dentro do silo, e
no caso das silagens: em ambientes aer6bios e com pH inadequado, resultante da ma
compactacdo e vedacdo do material armazenado, (HELSSELTINE, 1976, OGUNADE et al.,
2018, PLEADIN, FRECE, MARKOV, 2019, COFFEY, CUMMINS, WARD, 2009).

Os fungos em geral podem crescer em intervalo de temperatura entre 10° e 40°C, com pH
variando em 4 e 8, e umidade do alimento acima de 13% (HELSSELTINE, 1976), entretanto as
condicdes de pH, temperatura e umidade ideais para o desenvolvimento dos fungos e a
biossintese das micotoxinas sdo diferentes, e alteracGes nesses indices, bem como o estresse
oxidativo sofrido pelo fungo devido a resposta imune da planta atacada, podem desencadear a
sintese e liberacdo de micotoxinas (PONTS, 2015, MERHEJ et al., 2010). O contato dos
alimentos e da racdo com equipamentos contaminados também sdo meios de contaminacéo,
carretas de transporte, vagdes misturadores de racédo, silos armazenadores de graos e cochos com
alimentos estragado séo potenciais focos de contaminagdo por micotoxinas presentes dentro da

fazenda

Contudo segundo Pleadin, Frece e Markov (2019), as micotoxinas sdo produzidas por
géneros restritos de fungos, com destaque para os géneros Fusarium, Aspergillus e Penicillium,
responsaveis por produzir as micotoxinas mais frequentes e de maior impacto na producao
animal, deoxynivalenol (DON), zearalenona, fumonisinas, tricotecenos, alflatoxinas e

ocratoxinas.

Estudos indicam que o foco primério de contaminacgdo pelas micotoxinas sdo o proprio
solo de cultivo dos alimentos (ONO et al., 2011, BOCIANOWSKI et al., 2020), o milho (Zea
mays), principal ingrediente das ra¢6es de confinamento de bovinos (PINTO e MILLEN, 2016), é
acometido principalmente por fungos Fusarium spp., além da contaminagdo acarretar em perdas
de produtividade & lavoura, ainda h4 o agravante da contaminagdo por micotoxinas,
principalmente dos grdos por fumonisinas B1 (FB1) e B2 (FB2) (RHEEDER, MARASAS,
VISMER, 2002).
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As condicOes agronOomicas de plantio e tratos culturais impactam diretamente no
desenvolvimento fangico e no grau de contaminagdo dos gréos por micotoxinas, o plantio direto,
técnica amplamente difundida na agricultura brasileira, apesar de aumentar a matéria organica do
solo, reduzir as erosdes e 0s custos de producdo (BOCKUS e SHROYER, 1998), favorece o
desenvolvimento fangico, por manter os residuos da cultura anterior expostos as condigdes de
umidade, temperatura e luminosidade favoraveis, sendo uma importante fonte de inéculo para a
contaminacdo dos grdos (CAST, 2003, STEINKELLNER e LANGER, 2004), o plantio
convencional por sua vez, ao incorporar os residuos de cultura no solo, reduz o substrato para o
desenvolvimento dos fungos, reduzindo por consequéncia a contaminagdo por micotoxinas, em

especial as fusariotoxinas.

Bocianowski et al. (2020) avaliando os niveis de contaminacdo do milho, cultivado em
sistema de plantio convencional ou direto na palha, relatou aumento nas contaminagdes por
deoxinivalenol, nilivalenol, zearalenona e fumonisinas totais, para os gréos cultivados em sistema
de plantio direto. Anteriormente Ono et al. (2011) também relataram comportamento semelhante
avaliando por dois anos o desenvolvimento de fungos Fusarium spp. e a contaminagdo por
fumonisinas em lavouras de milho em regido subtropical (Londrina, PR- Brasil), o plantio
convencional reduziu a contaminagdo por Fusarium spp. comparado ao ano anterior, enquanto o
plantio direto na palha aumentou a contagem de unidades formadoras de col6nia de Fusarium
spp., a contaminacdo por fumonisinas ndo diferiu entre os anos dentro do mesmo método de
plantio, mas o plantio convencional apresentou menores niveis de contaminacdo por fumonisinas
comparado ao plantio direto, reforcando a ideia que o revolvimento do solo realizado no plantio
convencional, reduz o substrato para o desenvolvimento fangico e o acimulo de micotoxinas na

safra seguinte.

O meétodo e as taxas de adubacdo também s&o fatores que podem influenciar no
desenvolvimento de fungos e na contaminagdo por micotoxinas. A adubagdo nitrogenada é
reconhecida por auxiliar tanto no aumento de produtividade da lavoura quanto na resisténcia a
doengas. O incremento no fornecimento de nitrogénio e outros macros e microminerais reduz o
grau de contaminacdo por fumonisinas e outras micotoxinas (JONES & DUNCAN, 1981,
TUBAIJIKA et al., 1999, HASSEGAWA et al., 2008, ONO et al., 2011), a deficiéncia nutricional,

levam a planta e o patdgeno ao quadro de estresse devido a competicdo por nutrientes,
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imunossuprimindo a planta e desencadeando a liberagcdo de micotoxinas pelo fungo (LISKER e
LILLEHQOJ, 1991). Segundo Bocianowski et al. (2020) o milho adubado em linha, apresenta
grdos com menor grau de contaminacdo por micotoxinas, comparado aqueles submetidos a
adubacdo por disperséo, isso se explica, porque a disponibilidade de nutrientes de forma dispersa,
principalmente o nitrogénio, favorece a atividade microbiologica do solo, a decomposicédo de
matéria organica e o desenvolvimento fangico em maior extensdo, a adubacdo em linha por sua
vez, prioriza a nutricdo da planta, disponibilizando maior aporte de nutrientes, principalmente
para o crescimento inicial (SZULC, 2013, MIELNICZUK, SKWARYLO-BEDNARZ, 2020).

Outros fatores também predispdem e facilitam a contaminac¢do a campo por micotoxinas,
segundo Schaafsma e Hooker (2007) as variacdes nos fatores climaticos explicam até 47% na
variacdo dos niveis de contaminacdo por fumonisinas, pluviosidade excessiva ou estiagem
prolongada, aumentam a contaminacdo por Fusarium e fumonisinas (FERRIGO, RAIOLA,
CAUSIN, 2016, BLANDINO et al., 2017, PIACENTINI et al., 2019). A infec¢do prévia por
doencas também é uma porta de entrada para fungos oportunistas, frente a isso cultivares
resistentes a estresse hidrico, doencas e pragas, tém apresentado menores niveis de contaminacao
por micotoxinas, devido a maior rusticidade (ABBAS et al., 2013, BOCIANOWSKI et al., 2019).

1.2 Micotoxicoses e efeitos na salide e producdo de bovinos.

A ingestdo e a inalacdo de micotoxinas é capaz de provocar efeitos toxicos, podendo ser
efeitos agudos ou croénicos, afetando principalmente o figado, rins, pulmdes, sistema nervoso e
sistema imunoldgico, entretanto a gravidade dos efeitos é influenciada pelas condi¢Ges de salde

prévias a exposicao, espécie, sexo e idade do animal (EMBRAPA, 2007).

Frente aos danos que o contato com micotoxinas podem acarretar na saude humana e
animal, diversos orgdos reguladores da area de saude e producdo de alimentos vem buscando
estabelecer niveis méximos de contaminacdo, para garantir a integridade sanitaria de humanos e
animais de producdo. A Unido Europeia, grupo que reline 27 paises europeus, possue uma das
mais rigidas legislagfes sobre os limites de contaminag&o por micotoxinas, estabelecendo valores
maximos para aflatoxinas, fumonisinas e deoxinivalenol, de modo semelhante a Food and Drugs

of America (FDA — EUA), tem niveis maximos para aflatoxinas, fumonisinas e deoxinivalenol
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estabelecidos, entretanto sdo niveis superiores ao limitados pela Comissdo Europeia. A Anvisa,
agéncia reguladora do Brasil, tem limites estabelecidos apenas para aflatoxinas.

E vasta a literatura acerca dos efeitos da ingestdo de fungos e micotoxinas em bovinos e
outras espécies animais, onde sdo relatados, queda no consumo, fotossensibilidade, queda na
qualidade espermética, abortos, aumento na incidéncia de mastites, retardo no crescimento,
deficiéncia do sistema imune e queda na producdo de leite (FINK-GREMMELS, 2008, ALM et
al., 2002, BAGLEY et al., 1983, BARTELS et al., 1999, Dos SANTOS et al., 2003, QUEIROZ et
al., 2012, BENNET, KLICH, 2003).

Ruminantes, em especial 0s bovinos, sdo menos sensiveis as micotoxinas comparados as
espécies monogastricas, principalmente aves, suportando a ingestdo de alimentos com maiores

niveis de contaminacdo, no entanto ainda sdo afetados pelos efeitos toxicos das micotoxinas.

Osweiler et al. (1993) relatam que para bovinos confinados, a ingestdo de 148 ug/g racéo,
de fumonisinas séo suficientes para aumentar 0s niveis séricos de aspartato amino-transferase
(AST), gama-glutamil transferase (GGT) e colesterol a partir do 10° dia de ingestdo, mesmo néo
alterando o ganho de peso nos 31 dias iniciais. Jennings et al (2020) avaliando niveis
intermediarios, variando entre 26ppm/kg MS e 108 ppm/Kg MS, ndo encontraram efeito sob o
desempenho, abcessos hepaticos e histologia hepatica e renal, no entanto 0 aumento na ingestao
de fumonisinas, aumentou os niveis de esfingonina e a relacdo esfingonina: esfingosina no tecido
hepatico. Os resultados encontrados por Osweiler et al. (1992) e Jennings et al. (2020) apontam
que as fumonisinas apesar de ndo reduzirem o ganho de peso mesmo que por exposicdes
prolongadas, afetam principalmente o figado, com disfuncdo dos hepatocitos, mas néo
necessariamente lesdo. O status antioxidante também € prejudicado, aumentando as
concentracfes de metabdlitos reativos ao oxigénio e malonaldeido, e reduzindo o potencial
intracelular de deplecdo das micotoxinas, e as concentracdes de superdxido-dismutase e
glutationa peroxidase em células sanguineas mononucleares (BERNABUCCI et al., 2011,
WANG et al., 2020).

O aumento nas concentracOes de esfingonina, relatados por Jennings et al. (2020), indica
o principal mecanismo de toxicidade das fumonisinas, a esfingonina é precursora da esfingosina,
que por sua vez é precursora de esfingolipidios, presentes nas membranas celulares de

lipoproteinas e responsaveis por intermediarem a resposta celular a fatores de crescimento,
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citocinas, diferenciacdo celular e estabilidade da membrana (MERRIL et al.,1997, HANNUN e
BELL, 1989). A fumonisina possui estrutura semelhante a esfingosina, e compete pela enzima
ceramida sintase, interferindo na acilacdo da esfingonina, adicionando dupla ligacdo 4,5-trans
apos a acilacdo das bases hidrolisadas da esfingonina, blogqueando a conversao da esfingonina em
esfingosina (MERRIL et al., 1997).

Whitlow e Hangler (2005) relatam em uma ampla revisdo de literatura, inimeros estudos
com vacas de leite associando a ingestdo de micotoxina T-2 com queda no consumo de
alimentos, gastroenterites, Ulceras ao longo do trato digestdrio e queda na producdo de leite. A
ingestdo de micotoxinas e fungos também podem afetar a dindmica de fermentacdo ruminal,
alterando a producdo de acidos graxos de cadeia curta, diminuindo a sintese proteica no rumen,
prejudicando principalmente o desenvolvimento de microrganismos celuloliticos, contribuindo
para explicar a queda no desempenho (DANICKE et al., 2002, SEELING et al., 2006, MAY,
WU, BLAKE, 2000).

As aflatoxinas sdo a classe de micotoxinas mais estudadas, representadas principalmente
pela Aflatoxina B1, estando associada a elas efeitos hepatocarcinogénicos, imunossupressores,
teratogénicos e mutanogénicos (GROOPMAN, WANG, SCHOOL, 1996), altamente toxica para
aves, para a bovinocultura de leite hd uma preocupacdo maior devido a capacidade de
transmissdo do metabdlito AFM1 para o leite. O figado tem a capacidade de hidroxilar a
aflatoxina B1 convertendo-a em metabdlitos menos toxicos, AFM1 ou aflatoxicol, no entanto ha
a formacdo em menor extensdo de um terceiro metabdlito, AFB1-2,3-ep6xido, com potencial
toxico muito superior as demais moléculas, sendo atribuido a ele a capacidade de ligar-se a
guanina e provocando disfungdes no DNA (GROOPMAN, CROY, WOGAN, 1981).

Helferich et al. (1986) testando niveis de contaminacdo variando entre 0, 60, 300 e 600
ppb/ kg MS para novilhos confinados, encontrou redu¢do no ganho de peso e no consumo de
racdo para o nivel de 600 ppb/ kg MS, bem como aumento nas concentra¢fes de aspartato
aminotransferase e sorbitol desidrogenase, e discretas alteragdes histopatoldgicas nos hepatdcitos.
Xiong et al. (2018) n&o encontraram efeitos da incluséo de aflatoxinas na dieta de vacas leiteiras
no consumo de ragdo ou producdo de leite, no entanto a inclusdo de aflatoxinas prejudicou o
status antioxidante, reduzindo as concentragcdes de SOD, GSH-Px e a capacidade antioxidante

total, e aumentando as concentracbes de malonaldeido, a0 mesmo tempo que reduziu as
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concentragdes de imunoglobulina-G (IgG) e imunoglobulina-A (IgA), resultados semelhantes aos
encontrados por Bernabucci et al. (2011).

Efeitos negativos no desempenho e fermentacdo ruminal de cabras, foram relatados por
Shi et al. (2022), que ao testarem niveis de contaminacdo por aflatoxinas (0, 50 e 500 pg/ kg
MS), foram observadas reducgdes lineares da digestibilidade da proteina bruta, FDN, FDA e
extrato etéreo com o incremento na contaminacdo, bem como aumento da excrecdo de N pelas

fezes e urina, acompanhado por reducéo linear do ganho de peso.

O avanco e aprimoramento nas analises génicas tem nos permitido compreender melhor o
mecanismo de acdo e as rotas metabolicas que as aflatoxinas e seus metabolitos seguem e quais
mecanismos celulares estdo sofrendo interferéncia. Modelos in vitro tm descrito as aflatoxinas
como reguladoras negativas de genes envolvidos na traducdo de mRNA de proteinas envolvidas
na fosforilacdo oxidativa, bem como estimulo da expressdo de genes relacionados a resposta
inflamatdria, resposta celular ao fator de necrose tumoral, processos apoptéticos e da expressao
de genes da familia CYP, relacionados a conversao da AFB1, principalmente o CYP3A
envolvido na conversdo do AFB1 em AFM1 (PAULETTO et al., 2020, PAULETTO et al.,
2021.).

Custddio et al. (2020) avaliando o desempenho de bovinos Nelore confinados,
comparando ragdo naturalmente contaminada, com menor carga de micotoxinas, € uma ragao
contaminada de forma exdgena, com maior carga de micotoxinas, encontraram reducdes no
ganho de peso e eficiéncia alimentar para os animais alimentados com dieta com maior carga de
micotoxinas, corroborando que o efeito das micotoxinas esta associada ao grau de contaminacao

do alimento ingerido.

1.3 Detoxicificagdo das micotoxinas e “efeito riimen”

A maioria das micotoxinas sdo termoestaveis, mantendo sua toxicidade mesmo apés
tratamento térmico (JOUANY, 2007). Estudos relatam reducdes nos niveis de fumonisinas apos
tratamento térmico superior a 120°C (SCOTT e LAWRENCE, 1994, CASTELO et al, 1998,
CASTELLS et al, 2005), contudo o tratamento térmico é pouco efetivo para outras micotoxinas, e

segundo Humpf e Voss (2004) o tratamento térmico com elevadas temperaturas, favorece a
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formagdo de complexos entre a molécula de micotoxina e fragdes de proteina e carboidrato do
alimento contaminado, reduzindo assim a biodisponibilidade de nutrientes e o valor nutricional

dos alimentos.

A microbiota ruminal tem capacidade de biotransformar algumas micotoxinas.
Metabolizadas principalmente pelos protozoarios, as ocratoxinas podem ser clivadas em
ocratoxina — o e fenilalanina, e os tricotecenos T-2 desacetilados em HT-2, sendo ambos 0s
compostos formados com menor potencial toxico que a molécula inicial, entretanto nem sempre a
biotransformacao reduz o potencial toxico das micotoxinas, a exemplo a zearalenona, que quando
metabolizada é convertida em a-zearalenol e B-zearalenol, metabolitos com efeito estrogénico
muito superior a zearalenona (KIESSLING et al., 1984, MILLER e WILSON,1994, DANICKE
et al., 2005). As aflatoxinas sdo degradadas em menor extensdo, segundo Upadhaya et al. (2009)
entre 10 e 14% sao degradadas, as fumonisinas por sua vez passam inalteradas pelo rimen

O “efeito ramen” sob a biotransformac¢do das micotoxinas, além de ser limitado a algumas
micotoxinas, também é fortemente influenciado pela taxa de fermentacéo e pH do meio ruminal.
A taxa de biotransformacdo da ocratoxina € reduzida nas primeiras horas ap6s a alimentacédo
(KIESSLING et al., 1984), e a conversdo de ocratoxina para ocratoxina-o. ¢ mais rapida para
animais consumindo maior proporcdo de alimentos volumosos (Xiao et al., 1991). Pantaya et al.
(2016) também relatam maior taxa de recuperacdo das micotoxinas na urina e fezes de vacas
alimentadas com maior inclusdo de amido na dieta, indicando menor capacidade de
biotransformacao das micotoxinas com o pH ruminal em condi¢des mais acidas. Essa reducdo na
capacidade de biotransformacdo das micotoxinas pode ser explicada pelos resultados de pH
ruminal encontrados por Pantaya et al. (2016) e pelo protagonismo dos protozoarios no processo
de biotransformacdo descrito por Kiessling et al. (1984), a acidificagio do meio ruminal
resultante da maior ingestdo de carboidratos ndo fibrosos altera a populagdo microbiana do
ramen, sendo marcante o efeito de supressdo da populacdo de protozoérios, reduzindo assim a

capacidade de biotransformacéo das micotoxinas.
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1.4 Adsorventes e desativadores de micotoxinas

Frente as limitagOes e ineficiéncia do tratamento térmico e da fermentac&o ruminal em
detoxificarem as micotoxinas, € necessario lancar mdo do uso de adsorventes, substancias

capazes de complexar ou desnaturar as micotoxinas, reduzindo seus efeitos toxicos.

Os adsorventes mais estudados tém por base os aluminossilicatos, moléculas inorganicas,
comumente chamadas de argilas, eletricamente negativas, com grandes poros e alta capacidade
de troca catidnica, que as permitem complexem as micotoxinas, tornando-as inativas (ELLIOT,
CONNOLLY, KOLAWOLE, 2020). Fornecidos na faixa de 5 — 20g/kg de racdo, sdo muito
eficientes em adsorverem aflatoxinas (PHILLIPS et al.,1994, SMITH et al, 1994), entretanto sao
pouco eficazes contra fusariotoxinas (zearalenona, fumonisinas e tricotocenos) sendo necessario
niveis de inclusdo muito superiores, 100g/kg de racdo (HUWIG et al., 2001).

Contudo Elliot, Connally e Kolawole (2020), em uma ampla reviséo, ressaltam que o0s
adsorventes inorgéanicos podem quelar microminerais e vitaminas reduzindo sua
biodisponibilidade, inibir ou potencializar o efeito de drogas veterinarias, causar estresse
oxidativo e citotoxidade, alterar os niveis séricos de minerais e a atividade enzimatica, e até

mesmo reduzir o desempenho animal.

Diante das limitacdes e efeitos ambiguos dos adsorventes inorganicos, pesquisadores vem
fazendo esforcos para aprimorar e compreender melhor os efeitos dos adsorventes organicos,
polissacarideos extraidos a partir da parede celular de leveduras Saccharomyces cerevisiae,
baseados principalmente em B — D — glucanas e mananoligossacarideos, eles tem demonstrado
grande potencial de adsorver uma maior gama de micotoxinas, incluindo as fusariotoxinas, além
de ndo interagirem com vitaminas e minerais, ndo provocando alteracbes metabdlicas
(DEVEGOWDA et al., 1998, JOUANY, 2007).

Os adsorventes organicos tém mostrado potencial de reduzir a transferéncia de aflatoxinas
M1 da dieta para o leite (XIONG et al., 2015). Custddio et al. (2020) avaliando a inclusio de § —
glucanos na dieta de bovinos nelore confinados, encontrou aumentou na eficiéncia alimentar em
dietas com alta carga de micotoxinas, no entanto tal efeito ndo foi observado quando utilizada

uma dieta com baixa contaminacgdo, demonstrando uma limitagéo da tecnologia.
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No entanto os adsorventes organicos nédo se limitam apenas a parede celular de leveduras,
ha também a utilizacdo de enzimas e microrganismo capazes de degradarem e biotransformarem
as micotoxinas de forma semelhante ao que acontece no rimen. As enzimas e microrganismos
biotransformadores, apresentam uma vantagem frente a parede celular de levedura, pois possuem
maior afinidade pela molécula de micotoxina, atuando mesmo em baixos niveis de contaminacéo,

mas apresentam maior especificidade, atuando em uma menor variedade de micotoxinas.

Os desativadores mais estudados sdo aqueles focados na biotransformacdo de
fusariotoxinas, em especial a zearalenona e as fumonisinas, micotoxinas que tem seu potencial
toxico acrescido ou inalterado pela fermentacdo ruminal. Gallo et al. (2020), relatam que a
inclusdo de um blend desativador, composto de bentonita purificada, enzimas desativadoras de
zearalenona, fumonisinas e ocratoxinas, e extrato de plantas e algas, em dietas com alta
contaminagédo por fumonisinas e deoxinivalenol, melhorou a disgestibilidade da MS e da FDN, e
proporcionou niveis séricos de bilirrubina e aspartato amino-transferase semelhante a vacas

consumindo dieta com baixa carga de micotoxinas, indicando melhora na saude hepatica e renal.

Testes in vitro, utilizando a técnica de simulacdo da fermentacéo ruminal (RUSITEC) tem
corroborado com as informacdes de Gallo et al. (2020). Sarich et al. (2022) avaliando os efeitos
de um blend desativador, contra os efeitos deletérios dos alcaldides de ergot em dietas com alto
teor de concentrado, encontrou aumento no desaparecimento da matéria organica, aumento da
producdo total de acidos graxos de cadeia curta e aumento nas proporcGes de propionato e
acetato, indicando a capacidade dos desativadores em atuar contra micotoxinas, mesmo em

condicdes em que o pH ruminal esta desafiado.

Em estudo anterior, Kiyothong et al. (2012), testando niveis de inclusdo do mesmo blend
desativador, para vacas leiteiras, relatou, maior pH ruminal, maior producdo total de éacidos
graxos de cadeia curta, maior proporcao de acetato e propionato, e maior digestibilidade da FDN,
para os animais que receberam o desativador, informagdes posteriormente reafirmadas por Gallo
et al. (2020) e Sarich et al. (2022). A populacdo de microrganismos ruminal também foi afetada
pela incluséo do blend desativador, ocorrendo o aumento na populacdo bacteriana e fungica com
a adicdo do desativador, explicando o incremento na digestibilidade e na producdo de acidos
graxos de cadeia curta. As melhores condi¢Ges da fermentagdo ruminal podem ter contribuido

para 0 maior consumo de massa seca e maior producao de leite. Além dos impactos produtivos, a
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adicdo do blend desativador na dieta das vacas leiteiras, melhorou os indicadores imunologicos e
inflamatorios, reduzindo a contagem de células somaticas no leite, aumentando a contagem de Ig-

A, e as porcentagens de mondcitos, linfocitos, neutrofilos segmentados e eosindfilos.

Outras possibilidades para o uso do blend desativador foram explorados por Pacifico et al.
(2021), sugerindo que o blend desativador por ter um efeito além da desativacdo das micotoxinas,
a bentonita purificada, pode atuar quelando aminas biogénicas e lipopolissacarideos (LPS), e
contribuir para o tamponamento do pH ruminal devido a presenca de grupos hidroxila, e o extrato

de plantas e algas pode ter capacidade hepatoprotetora e de moduladora da microbiota intestinal.

1.5 Bovinos Nelores confinados: ragdes de alto concentrado vs endotoxicose

Nos ultimos 20 anos o cenario dos confinamentos brasileiros passou por uma grande
transformacdo, com o incremento energético das dietas, aumento da duracdo do periodo de
engorda e o consequente maior peso de abate dos animais (SILVESTRE e MILLEN, 2021), no
entanto o aumento da densidade energética das ragdes ¢ atrelado a reducdes nas inclusées de fibra
e o incremento na inclusdo de carboidratos ndo fibrosos impdem alteracbes na atividade
mastigatoria e na producdo de saliva, afetando o tamponamento do rimen e a sobrevivéncia e
selecdo de bactérias gram-negativas (ASCHENBACH et al., 2018).

E relatado na literatura que bovinos Nelore confinados, apresentam menor area de
superficie absortiva das papilas ruminais, quando adotado protocolo de adaptacdo menor que 14
dias (ESTEVAM et al, 2020) resultando em uma menor capacidade de extracdo dos AGCC
produzidos (MELO et al., 2013), prejudicando a manutencdo da estabilidade do pH ruminal,
podendo levar a quadros de acidose clinica ou subclinica.

Segundo Plaizier et al., (2022) animais de alta producdo que ingerem altas proporc¢des de
alimentos concentrados sao submetidos a uma fermentagdo ruminal mais intensa, podendo levar a
quadros de acidose ruminal subaguda, que por sua vez acarreta na morte bacteriana, liberando
endotoxinas, principalmente lipopolissacarideos (LPS), constituintes da parede celular bacteriana
e responsaveis por provocar inflamagdes sisttmicas quando livres na corrente sanguinea, a
ingestdo de um grande volume de alimentos também acelera a taxa de passagem dos alimentos

pelo ramen, permitindo que maiores por¢des de carboidratos ndo estruturais cheguem ao ceco
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para serem fermentados, o aumento da taxa de fermentacdo cecal proporcionada pelo maior
aporte de substrato, leva a acidificacdo do meio, disbiose e producdo de LPS, que entram na

corrente sanguinea muito mais facilmente devido as caracteristicas do epitélio intestinal.

Estudos investigando os efeitos dos desativadores de micotoxinas para bovinos de corte
Nelore sdo inexistentes, entretanto as informagdes disponiveis a respeito dos efeitos para bovinos
leiteiros, indicam que seu uso pode ser promissor, principalmente frente a frequente exposicéo a
alimentos subcontaminados por micotoxinas, e aos desafios de pH ruminal e intestinal
decorrentes da maior ingestdo de amido ao qual os bovinos de corte confinados estdo submetidos,
agravado pela liberacdo de endotoxinas e seu elevado potencial inflamatorio, a coexisténcia
desses fatores, onde em geral os efeitos sdo subclinicos, quando somados podem deprimir o

desempenho e expor 0s animais a doencas e distirbios metabdlicos ainda mais prejudiciais.

2. Objetivo Geral

O presente trabalho teve por objetivo avaliar a inclusdo de desativadores de micotoxinas
na dieta de bovinos Nelore confinados com alto concentrado, e seus efeitos no desempenho,
consumo de ragdo, indicadores de saude hepatica e na incidéncia de lesdes histopatoldgicas no
tecido hepatico.
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Artigo a seguir esta redigido de acordo com as
normas de publicacdo do periodico Animal,

exceto o idioma.
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1. INTRODUCAO

O amplo grau de contaminacdo dos alimentos estimados pela FAO (2015) e encontradas
nos levantamentos realizados por Custodio et al. (2019) e por Rocha et al. (2020), e os inUmeros
efeitos adversos na salde e produtividade dos animais, decorrente da ingestdo de micotoxinas,
nos levam a buscar tecnologias capazes de minimizar, inibir ou reverte os efeitos nocivos,
garantindo boa salde para 0s animais de producédo. Dietas contaminadas com micotoxinas podem
reduzir o ganho de peso de bovinos Nelore confinados em até 260g/dia (CUSTODIO et al.,
2020). Também estdo frequentemente associadas a ingestdo de micotoxinas, lesdes as células
hepéticas, diminuindo a capacidade de metabolizacdo do figado (HELFERICH et al., 1986,
OSWEILER et al.,1992), o que nos auxilia a compreender parte da perda de desempenho. A
supressdo no sistema antioxidante e imune também € outro efeito marcante e amplamente
relatado decorrente das micotoxicoses (BERNABUCCI et al., 2011, KIYOTHONG et al., 2012,
XIONG et al., 2018, WANG et al., 2020).

A microbiota ruminal consegue biotransformar muitas das micotoxinas, reduzindo na
maioria das vezes o potencial toxico (KIESSLING et al., 1984), no entanto o processo de
biotransformacdo, realizado principalmente pelos protozoarios, acarretam reducfes na
digestibilidade da FDN e da producéo de acidos graxos de cadeia curta, em especial o propionato
(KIYOTHONG et al., 2012, SHI et al., 2022). A taxa de biotransformacdo é dependente do pH
ruminal, a acidificacdo do meio ruminal promovida pela maior ingestdo de carboidratos nao
fibrosos, altera a microbiota do rimen reduzindo a capacidade de biotransformacdo (KIESSLING
et al., 1984, XIAO et al., 1991, PANTAYA et al., 2016). Além disso, aflatoxinas e fumonisinas,
micotoxinas frequentemente encontrada nos ingredientes utilizados nas racdes, sdo pouco
biotransformados pela flora ruminal, passando inerte pelo complexo rdmen-reticulo
(UPADHAYA et al., 2009).

Frente as limitacdes da desativacdo das micotoxinas pelos microrganismos do ramen,
utilizacdo de adsorventes e desativadores capazes de inibir o efeito toxico das micotoxinas tém
ganhado destaque. A principal classe de adsorventes estudados sdo as bentonitas, moléculas com
carga negativa capazes de sequestrar de forma eficiente aflatoxinas (ELLIOT et al., 2020).

O desativador utilizado em nosso estudo (Mycofix®) tem por base a associagdo entre

adsorventes inorganico, desativadores organicos e extratos vegetais. Composto majoritariamente
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por bentonita purificada e pelo Biomin Bioprotection®, mistura de extratos de plantas e algas com
propriedades fitofiticas hepatoprotetoras. Pesquisas in vitro e com vacas leiteiras, utilizando o
mesmo desativador de nosso estudo, encontraram melhora na fermentacdo ruminal, na
digestibilidade da FDN, e nos indicadores de imunidade e saude hepatica, mesmo em condigdes
onde o pH ruminal est4 desafiado (KIYOTHONG et al., 2012, GALLO et al., 2020, SARICH et
al., 2022).

Além dos efeitos sob as micotoxinas, Pacifico et al. (2021) sugerem que bentonitas podem
ter a capacidade de quelar lipopolissacarideos (LPS) e endotoxinas, produzidas em condi¢fes de
acidose ruminal subaguda (SARA) ou acidificacdo intestinal, reduzindo a translocacdo para a
corrente sanguinea. responsaveis por desencadear respostas inflamatorias sistémicas. Aliado a
isso, os autores também sugerem que o Biomin Bioprotection® além de auxiliar na protecio e
recuperacdo do tecido hepatico, também pode atuar modulando a microbiota intestinal,

prevenindo contra eventual disbiose.

As micotoxinas e endotoxinas atuam como um dreno energético, diminuindo a eficiéncia
de degradacdo ruminal e o aproveitamento dos nutrientes (SARICH et al., 2022), mas também
provocando lesdes no figado e intestinos, levando a respostas inflamatorias que terdo um custo
energético, que podem reduzir o desempenho, aumentando os custos de producdo (HELFERICH
etal., 1986, OSWEILER et al., 1993, KIYOTHONG et al., 2012, PLAIZIER et al., 2022).

Frente a esse cenario, torna-se necessario compreender de que modo as bentonitas e
fitoterapicos podem contribuir para melhorar a saide e o desempenho de bovinos Nelore

confinados, expostos ao desafio das micotoxicoses e endotoxicoses.
2. MATERIAL E METODOS

O estudo foi aprovado conforme as normas do Comissdo de Etica no Uso de Animais
(CEUA), sob protocolo n° 003/21 do 1&AS Beef Center da DSM Produtos Nutricionais.

2.1.  Animais e local experimental

O estudo foi conduzido no confinamento do Innovation & Applied Science Beef Center
(I&AS Beef Center - DSM, Rio Brilhante — MS), com 48 bovinos machos, ndo castrados, Nelore,

peso vivo inicial (PV inicial) 400 kg + 4,95 kg, oriundos de rebanho comercial da Fazenda
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Cacadinha (Rio Brilhante —MS), selecionados ao longo dos anos para precocidade sexual e
deposicdo de carcaca, recriados em sistema de pastejo continuo, com niveis crescentes de
suplementacdo desde os trés meses de idade. Os animais foram alocados em baia coletiva de 720
m2 de area, 15m#animal, que dispdem de 6 cochos eletrdnicos com portas seletivas automaticas
para 0 monitoramento individual do consumo de ragdo (Intergado®, Brasil), cada cocho
alimentou 8 animais. Além dos cochos, a baia continha bebedouro para consumo de &gua ad
libitum e sistema de pesagem automatico dos animais, por meio da balanca de passagem (Bosch

Livestock®).

2.2.  Delineamento Experimental
Foi utilizado delineamento experimental inteiramente casualizado, considerando o animal

a unidade experimental, sendo 2 tratamentos com 24 repeticdes. Os tratamentos consistiam em:

CON: Dieta sem inclusdo de desativadores de micotoxinas, MYC: Dieta com inclusdo do
desativador de micotoxinas (Mycofix®, Biomin — DSM Produtos Nutricionais, 20g/animal/dia).

2.3. Manejo, arragoamento e cuidados com o0s animais

Antes do inicio do experimento os animais foram vermifugados e vacinados conforme
calendario profilatico anual e submetidos a um periodo de pré-adaptacdo de 15 dias com o
objetivo de uniformizar a populacdo ruminal dos mesmos, adaptéa-los as instalacdes, aos cochos
automaticos e ao manejo diario. As dietas foram formuladas segundo o sistema LRNS (Large
Ruminant Nutrition System, Fox et al., 2004), nivel 2, atendendo as exigéncias nutricionais,
esperando-se ganhos de peso diarios entre 1,500 e 1,700 kg/dia com relagcdo concentrado:
volumoso de 77:23 por periodo de 96 dias. O arragoamento foi realizado duas vezes ao dia: as
10:00 (60% do total) e 16:00 (40% do total), submetidas a ajustes de quantidade diariamente,
com base na quantidade de sobra antes da primeira refeicdo. Sendo preconizadas sobras de 10%
da quantidade oferecida durante o periodo de adaptacdo e de 5% ao longo do periodo de
terminagao.

Diariamente a matéria seca da racdo foi mensurada, utilizando estufa de ventilagdo forcada a
105 °C sendo as amostras incubadas por cerca de 24 horas, para entdo se obter a ingestdo de

massa seca diaria de cada animal expressa em quilos (IMS) e em porcentagem do peso Vvivo
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(IMSpv). O consumo de ragdo foi avaliado nos 27 dias iniciais (IMS 28d, IMSpv 28d) e no
periodo total (IMS, IMSpv). As dietas utilizadas ao longo do experimento estdo apresentadas na
Tabela 1.

Tabela 1 — Composicao e contetdo nutricional das dietas fornecidas aos animais ao longo do

periodo experimental.

Composicao Adaptacéo 01 Adaptacéo 02 Terminacéao
Silagem de Milho 35,1% 28,55% 23,5%
Milho Moido 45% 53% 58%
Torta de Algodao 8% 8,5% 11,5%
Farelo de Soja 8% 6,2% 3,1%
Nucleo mineral-vitaminico? 3,9% 3,75% 3,9%

Conteudo Nutricional

Matéria Seca (%) 52,7% 56% 65,6%
Proteina Bruta (%) 14,8% 13,6% 12,8%
FDNS3 (%) 31,9% 26,9% 25,4%
Extrato Etéreo (%) 1,9% 3,0% 3,4%
Matéria Mineral (%) 4,4% 4,5% 5,3%
Amido* (%) 32% 37,6% 43,1%
Elg® (Mcal/kg) 1,11 1,15 1,17

1Djeta com inclusdo de desativador de micotoxinas (20 g/animal/dia Mycofix® Biomin — DSM Produtos
Nutricionais), 2FOSBOVI® CONFINAMENTO CRINA® N (DSM Produtos Nutricionais — Brasil): NNP equivalente
proteico: 700,00 g/kg, Ca (min): 110,00 g/kg, Ca (max): 130,00 g/kg, P (min): 12,00 g/kg, S (min): 27,00 g/kg, Mg
(min): 15,00 g/kg, K (min): 25,00 g/kg, Na (min): 42,00 g/kg, Co (min): 6,00 mg/kg, Cu (min): 400,00 mg/kg, Cr
(min): 5,00 mg/kg, | (min): 20,00 mg/kg, Mn (min): 800,00 mg/kg, Se (min): 5,00 mg/kg, Zn (min): 1.500,00 mg/kg,
Vitamina A (min): 125.000,00 Ul/kg, Vitamina D3 (min): 12.500,00 Ul/kg, Vitamina E (min): 1.300,00 Ul/kg,
Biotina (min): 67,00 mg/kg, D-Limonene: 855,00 mg/kg, Saccharomyces cerevisiae: 2,0X10° UFC/kg, F (méax):
120,00 mg/kg, 3Fibra em Detergente Neutro, “Amido estimado pelo programa LRNS (FOX, 2004), °Energia Liquida
de Ganho estimada pelo programa LRNS (FOX, 2004)

Semanalmente amostras das racdes foram coletadas e congeladas, para posterior anélise
bromatoldgica, as dietas de terminacdo foram analisadas utilizando uma amostra composta de 4
semanas consecutivas, totalizando trés amostras. As anélises de teor de matéria seca (MS),

proteina bruta (PB), extrato etéreo (EE), e matéria mineral (MM) foram realizadas segundo
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metodologia proposta pela AOAC (1990), fibra em detergente neutro (FDN) foi analisada
segundo Van Soest et al. (1991).

O periodo de adaptacdo teve duracdo de 14 dias, sendo utilizadas duas dietas com niveis
crescentes de concentrado; Adaptacdo 01) fornecida do 1° ao 7° dia; Adaptacdo 02) fornecida
do 8° ao 14° dia. Apos este periodo os animais receberam a dieta de terminacdo até o fim do
experimento. O desativador foi adicionado durante o processo de mistura dos ingredientes no

vagao misturador.

2.4.  Quantificacdo de micotoxinas
Ap0s as amostras compostas destinadas a analise bromatoldgica, serem secas e trituradas,
uma aliquota de aproximadamente 100g foi extraida e destinada a analise de micotoxinas.
As amostras foram analisadas utilizando a analise de multi-micotoxinas por meio de
cromatografia liquida acoplada a espectrometria de massa em tandem (LC —MS/MS, Spectrum
380® BIOMIN, DSM, Tulln - Austria), capaz de identificar micotoxinas, seus intermediarios, e

metabolitos secundarios toxicos de plantas e bactérias (Tabela 02).

Tabela 02. Valores maximos de contaminagdo por micotoxinas (ug/kg) e metabolitos

totais ao longo do periodo de engorda.

Adaptacéo Terminacdo
periodo 01 _ Q7 08-14 15-41 42 — 68 69 - 96

Aflatoxinas Totais (pug/kg) nd! nd nd nd nd
Fumonisinas Totais (ug/kg) 34,1 nd nd 1151 112,8
Ocratoxina (ng/kg) nd nd nd nd nd
Zearalenona (pg/kg) nd nd nd nd nd
Alcaloides de Ergot (pg/kg) 0,18 nd 4,36 nd nd
Tricotocenos (pg/kg) nd nd nd nd nd
Aspergillus toxinas (ug/kg) 6,79 5,88 1774 692,9 1065,8
Penicillium toxinas (ug/kg) 330,05 266,9 267,4 308,8 357,12
Fusarium metabolitos (ng/kg) 1324,6 252,5 38,9 236,1 231,12
Micotoxinas encontradas (n°) 17 20 22 21 14

1 Micotoxinas abaixo do nivel de deteccao.
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As racOes analisadas apresentaram baixos niveis de contaminacdo por micotoxinas, nao
foram detectados contaminagdo por aflatoxinas, ocratoxinas, zearalenona e tricotocenos. Os
niveis de fumonisinas detectados estdo abaixo dos preconizados pelo FDA (Food and Drugs of

America — EUA) e pela Comissao Européia.

2.5. Comportamento ingestivo e flutuagéo de consumo

O comportamento ingestivo foi monitorado pelos cochos automaticos. Sendo mensurado
0 tempo despendido em alimentacdo, expressos em minutos, numero de refeicdes (nimero de
visitas ao cocho com consumo), ingestdo de massa seca (kg) e ingestdo de fibra em detergente
neutro (FDN, kg), o tempo médio de alimentacdo por refeicdo e a IMS média por refeicao.

Foram calculadas a eficiéncia de alimentacdo da massa seca (minutos/kg IMS), conforme
proposto por Carvalho et al. (2006). A flutuacdo da IMS foi avaliada adaptando a metodologia
proposta por Bevans et al. (2005), apresentando os valores de flutuagdo em quilos de massa seca
(kg MS/dia).

O indice de visitas com consumo também foi calculado, sendo resultante da razdo entre as

visitas com consumo e o total de visitas ao dia.

2.6. Desempenho produtivo

O peso vivo (PV) foi monitorado diariamente por meio da balanga de passagem
eletronica. Ao inicio e ao final do estudo, os animais foram pesados ap6s jejum sélido e hidrico
de 14h £ 2h. Sendo utilizados para calcular o ganho de peso médio diario (GMD), a converséao
alimentar (CA, IMS/GMD) e a eficiéncia alimentar (EA, GMD/IMS). Para 0 peso vivo aos 28
dias foram consideradas as mensuracdes feitas pela balanca de passagem descontados 4% do peso
vivo, relativos ao contetdo do trato gastrointestinal. O peso de carcaca inicial (PCQ inicial), foi
considerado 50% do PV inicial, o peso de carcaca quente (PCQ) foi aferido apds o abate e
evisceracdo, o rendimento de carcaca (RC), foi calculado dividindo-se o PCQ pelo PV final,
sendo o resultado expresso em percentagem, o ganho em carcacga (GC), foi calculado subtraindo
0 PCQ inicial do PCQ, o ganho de carcaca diario (GMDc), dividindo o GC pelo nimero de dias
em alimentacéo, o rendimento do ganho (rGMD), consiste na percentagem do ganho médio diario
de peso vivo depositado em carcaca, expresso pela formula abaixo,

rGMDc (%) = GMDc / GMD *100
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Em que:

rGMD = rendimento do ganho médio diério de peso (%), GMDc = ganho médio diério de
carcaca (kg/dia), GMD = ganho medio diario de peso vivo (kg/dia)

Foram calculados também a EA ajustada ao ganho de carcaca (EA carcaca, GMDc/IMS) e
a conversao em carcaca, resultante da razdo entre a IMS total do periodo de terminacéo e o
namero de arrobas produzidas, sendo uma arroba equivalente a 15 kg de carcaga, conforme
formula abaixo,

Conversao em Carcaca = (IMS*n° dias de alimentacéo) / (GC/ 15)

2.7.  Avaliacéo do tecido muscular e adiposo por ultrassonografia

Ao final do periodo experimental foi realizada a avaliacdo da deposicdo dos tecidos
adiposo e muscular, por meio de ultrassonografia, a fim de verificar a espessura tecido adiposo
subcutdneo (EGS), a area de olho de lombo (AOL) e a percentagem de tecido adiposo
intramuscular (MAR) no musculo Longissimus dorsi (contrafilé) entre as 122 e 13?2 costelas e a
espessura do tecido adiposo da garupa (P8) no musculo Biceps femoris. As avaliagbes foram
realizadas segundo as normas internacionais da UGC (Ultrasound Guidelines Councill, 2014),
utilizando-se ultrassom veterinario “ALOKA 500V”, com sonda de 17,2cm/3,50 mgHz e 6leo
vegetal como acoplante acustico. As imagens foram colhidas por meio do software “BIA PRO
PLUS” e analisadas no Laboratério de Imagens da Designer Genes Technologies Brasil

(Presidente Prudente — SP/Brasil), por técnicos certificados pela UGC.

2.8.  Saude e funcado hepatica

Para a avaliacdo de proteinograma e perfil bioquimico hepético dos animais, amostras de
sangue foram colhidas por venopuncdo da veia caudal em tubos siliconizados estéreis a vacuo do
tipo Vacuteiner® (BD Vacutainer, Franklin Lakes, NJ, Estados Unidos), sem anticoagulantes,
centrifugados para a obtencdo do soro sanguineo. Apos este procedimento as amostras foram
armazenadas em freezer -20°C.

As andlises foram realizadas no Laboratério de Andlises Clinicas da Faculdade de

Medicina Veterinaria e Zootecnia - UNESP Campus de Botucatu.
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Foram mensuradas as proteinas plasmaéticas totais (g/dl), os niveis séricos da aspartato
aminotransferase (AST), gama-glutamil aminotransferase (GGT), alanina aminotransferase
(ALT), colesterol (enzimatico colorimétrico com colesterol oxidase), uréia (enzimatico
colorimétrico com a urease), creatinina (cinético com o picrato alcalino) e albumina.

Para avaliacdo da incidéncia e severidade dos abcessos hepéticos, apds o abate e
evisceragdo dos animais, os figados foram avaliados, e os abcessos classificados de acordo com a
metodologia proposta por Brink et al. (1990).

Para avaliacdo da histologia hepatica, foram colhidas amostras de fragmentos hepaticos ao
abate, acondicionados em folmoldeido 10%, os fragmentos foram fixados, processados e corados
pela técnica de hematoxilina-eosina (H.E, LUNA, 1968). As laminas foram avaliadas por um
médico veterinario especializado em histopatologia, utilizando microscopio eletrénico de Luz
Leica nas objetivas de 10x, 20x e 40x. As lesGes foram descritas de acordo com a metodologia
adaptada de Vince et al. (2014), considerando o tipo e a intensidade da lesdo, com escores
variando entre zero (ausente), um (discreta), dois (moderada) e trés (acentuada).

2.9.  Andlise estatistica

Os dados foram analisados pelo procedimento PROC ANOVA do pacote estatistico SAS
9.4. O teste de médias foi feito por meio do teste de comparacdo de médias, sendo considerado
diferencga valores <56%, ¢ tendéncia <10%. O nimero de animais esta de acordo com o proposto
em trabalhos semelhantes na literatura (Meschiatti et al., 2019, Gouvea et al., 2019). O poder do
teste foi calculado utilizando conceitos de estatistica experimental (Power Test, Ryan, 2013),
estimando, a partir das caracteristicas avaliadas, qual o nimero minimo de animais necessarios
para que sejam verificadas diferencas significativas estatisticamente. Os dados paramétricos
referentes a avaliacdo histologica do figado foram submetidos a anélise de variancia (ANOVA),

dados ndo paramétricos, foram analisados por meio do teste de Kruskal-Wallis.

3. RESULTADOS

3.1.  Ingestao de massa seca, desempenho produtivo e caracteristicas de carcaga

Os resultados de desempenho produtivo, IMS, e caracteristicas de carcaga estdo

apresentados na Tabela 03.
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Tabela 03 — Efeito do desativador de micotoxinas no desempenho de bovinos Nelore
confinados.
Tratamentos P-

CON MYC =P valor’
PV inicial, kg 401,67 403,46 4,95 0,80
PV 28d, kg 444,34 450,00 2,20 0,08
PV final, kg 545,28 560,05 5,07 0,05
GMD 28d, kg 1,49 1,69 0,08 0,08
GMD, kg 1,55 1,66 0,05 0,10
IMS 28 d, kg 10,94 11,11 0,19 0,54
IMSpv d28 2,59 2,61 0,04 0,72
IMS, kg 11,46 11,91 0,21 0,15
IMSpv 2,42 2,48 0,04 0,31
Flutuagdo IMS, kg 1,90 1,88 0,05 0,77
CA 28d kg/kg 7,45 6,82 0,34 0,22
CA, kg/kg 7,64 7,28 0,21 0,22
EA 28d, kg/kg 0,136 0,154 0,007 0,07
EA, kg/kg 0,134 0,139 0,004 0,24
PCQ Inicial, kg 200,83 200,11 2,25 0,82
PCQ Final, kg 305,61 315,63 3,00 0,03
GMDc, kg/dia 1,12 1,21 0,03 0,08
GC, kg 106,62 114,85 3,16 0,08
RC, % 56,45 56,45 0,27 -
rGMDc, % 76,27 73,29 1,49 0,18
EA carcaca, kg/kg 0,100 0,102 0,003 0,31
Conversao em carcaca, IMS/@ 153,75 148,97 3,68 0,37
AOL, cm? 89,79 92,15 2,01 0,41
EGS, mm 4,89 5,15 0,21 0,39
P8, mm 8,01 7,65 0,36 0,48
MAR 2,77 2,87 0,12 0,54

1 Erro Médio Padrdo, 2 P-valor — efeito de tratamento foi significativo (P < 0.05) ou tendéncia (P > 0.05 e < 0.10).
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MY C apresentou uma tendéncia a maior PV 28d (p = 0,08), e maior PV final (p = 0,05),
bem como menor dispersdo no PV final e PV final minimo superior ao PV final minimo do
COM, conforme exposto na Figura 01. Apesar do maior no PV final, quando avaliado o GMD do
periodo total, MY C apresentou tendéncia (p = 0,10) a ganhar mais peso comparado ao CON, bem
como uma tendéncia a maior GMD 28d (p=0,08). Apesar de MYC apresentar maior PV final e
tendéncia ao maior GMD, néo foram observadas diferencas na IMS (IMS kg/dia, p = 0,15) e na
IMSpv (p = 0,31), tdo pouco para CA (p = 0,22) e EA (p = 0,24), contudo a EA 28d tendeu a ser
superior para o tratamento Mycofix (p = 0,07). A flutuacdo na IMS (kg/dia) foi semelhante entre

os dois tratamentos (p = 0,77).

O PCQ inicial ndo diferiu entre os tratamentos (p = 0,82), no entanto o PCQ, foi 10 kg
superior para o tratamento MYC (315,6kg vs 305,6kg, p= 0,03). MYC tendeu a aumentar o GC
(114,8 kg vs 106,6 kg, p=0,08) e 0 GMDc (1,21kg vs 1,12kg, p=0,08), sendo 90g superior ao
CON. O RC e o rGMDc néo diferiram entre os tratamentos, bem como EA carcaga e a
Conversdo em Carcaca. As caracteristicas de carcaca ao final do periodo de terminacdo,

mensuradas por ultrassonografia, ndo apresentaram diferencas entre os tratamentos.
A dispersdo da EGS esté apresentada na figura 04, no formato de blox-plot

Figura 01 — Dispersdo na espessura de gordura subcutdnea (EGS, mm) de bovinos Nelore
confinados recebendo blend desativador de micotoxinas
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Apesar de ndo haver diferenga estatistica entre os tratamentos, MYC apresentou EGS com

menor amplitude, melhor padronizacdo e EGS acima de 3,5 mm.
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3.2.  Comportamento ingestivo

As informacGes de comportamento alimentar coletadas pelos cochos eletrénicos estdo
apresentadas na Tabela 04. N&o houve efeito de tratamento para o nimero de refeices, nimero
de visitas ao alimentador e o indice de visitas com consumo. No entanto, quando avaliado o
tempo total de alimentagdo e o tamanho de refeigcdo (kg/refei¢do), os animais do tratamento MYC
permaneceram 16,49 minutos a menos se alimentando (61,26 min vs 77,75 min, p = 0,007) e em
contrapartida apresentaram maior tamanho de refeicdo (kg IMS/refeicdo, p = 0,01). Por
apresentarem menor tempo de alimentacdo, o tempo dispendido por refeicdo também foi inferior
para o tratamento MYC (1,15 vs 1,43, p = 0,03), paralelo a isso, a eficiéncia de alimentacao
apresentou menores valores para 0 MYC (p = 0,005), reforcando a diferenca no comportamento
alimentar, onde MYC fez com que 0s animais apresentassem consumo mais rapido de racéo.

Tabela 04 — Efeito do blend desativador de micotoxinas no comportamento ingestivo de bovinos
Nelore confinados.

Tratamentos
EPM? P-valor:

CON MYC
Refeicdes, n° 59,29 58,75 2,02 0,85
Visitas totais, n° 73,20 74,36 2,30 0,73
Sucesso de visita 0,83 0,80 0,01 0,11
Tempo de alimentagdo, min 77,75 61,26 3,90 0,007
Tamanho de refeicdo, kg 0,221 0,251 0,008 0,01
Tempo por refeicdo (min) 1,43 1,15 0,08 0,03

Eficiéncia de alimentacdo MS (min/kg MS) 7,17 527 0,40 0,005
L Erro Médio Padréo, 2 P-valor — efeito de tratamento foi significativo (P < 0,05) ou tendéncia (P > 0,05 ¢ < 0,10).

3.3.  Parametros sanguineos e saude hepatica

Os niveis séricos de ureia, creatinina, albumina, colesterol e proteinas totais ndo diferiram

entre os tratamentos (p >0,10), e estdo apresentados na Tabela 05

Os niveis de ALT (28,1 = 1,18 UI/L, p=0,32) e de GGT (18,9 + 1,35 UI/L, p= 0,37) nédo
diferiram entre os tratamentos, no entanto MYC apresentou nivel sérico de AST, 16,9% inferior
comparado a CON (79,4 UI/L vs 95,3 UI/L, p=0,02).
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Tabela 05 — Efeito do blend desativador de micotoxinas nos parametros sanguineos, enzimas

hepéticas séricas, e incidéncia de abcessos hepaticos em bovinos Nelore confinados.

Tratamentos
EPM! P-valor?
CON MYC

Uréia, mg/dL 35.65 32.54 1.58 0.18
Creatinina, mg/dL 2.04 2.01 0.08 0.78
Albumina, g/L 23.68 23.28 0.56 0.62
Proteinas Totais, g/L 62.90 61.68 1.09 0.44
Colesterol, mg/dL 174.44 154.64 9.60 0.18
ALT UI/L3 29.00 27.28 1.18 0.32
AST UI/L4 95.34 79.42 3.87 0.02
GGT UI/L® 17.92 19.84 1.35 0.37
Abcessos Hepéticos Nd Nd - -

L Erro Médio Padréo, 2 P-valor — efeito de tratamento foi significativo (P < 0.05) ou tendéncia (P > 0.05 e < 0.10), 3

Alanina aminotransferase, *Aspartato aminotransferase, >Gama-glutamiltransferase.

Abcessos hepaticos ndo foram identificados, no entanto quatro figados do CON foram
condenados pela inspecdo sanitaria (SIF - MAPA) por apresentarem cirrose, nao sendo

identificados quadros de cirrose nos animais MYC.
Os dados referentes a histologia hepatica estdo apresentados na tabela 09.

MYC apresentou redugdes significativas nos escores de lesdes hepéticas, ndo
apresentando lesGes do tipo, necrose focal (p=0,01), estease biliar (p=0,03), e cirrose (p=0,07).
Figados do CON apresentaram maiores escores de lesdes do tipo infiltrado inflamatorio (p=0,05),
hepatite (p=0,04) e hiperplasia ducto biliar 9p=0,03). A incidéncia de lesdes em CON foi quase
duas vezes superior aos animais MYC (8,42 vs 4,25, p<0,01). A incidéncia e gravidade de lesdes

do tipo fibrose e esteatose/vacuolizagdo ndo diferiram entre os tratamentos (p<0,10).
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Tabela 06 — Efeito dos desativadores de micotoxinas no escore de lesdes hepaticas de bovinos

Nelore confinados.

Tratamentos
CON MYC EPM? P-valor?
Infiltrado inflamatorio 1,08 0,75 0,115 0,05
Inflamacdo portal 1,00 0,75 0,099 0,09
Hepatite 1,08 0,58 0,154 0,04
Necrose focal 0,58 0,00 0,081 0,01
Necrose confluente 0,25 0,00 0,046 0,07
Fibrose 0,67 0,00 0,197 0,26
Esteatose/Vacuolizacao 1,58 1,42 0,195 0,55
Estease biliar 0,33 0,00 0,050 0,03
Hiperplasia ducto biliar 0,83 0,08 0,166 0,03
Cirrose 0,25 0,00 0,046 0,07
Incidencia total de lesdes 8,42 4,25 0,687 <0,01

L Erro Médio Padrdo, 2 P-valor — efeito de tratamento foi significativo (P < 0.05) ou tendéncia (P > 0.05 ¢ < 0.10),

4. DISCUSSAO

Estudos avaliando o uso de desativadores de micotoxinas baseados na associagdo de
diferentes moléculas na alimentacdo de bovinos confinados com alto concentrado, sdo escassos,
em sua maioria sdo estudos com vacas leiteiras de alta producdo, no entanto podemos estabelecer
um paralelo entre os modelos de producédo e os desafios aos quais estdo submetidos, o que nos
permite compreender melhor as possibilidades frente ao uso dos desativadores. Apesar das dietas
utilizadas estarem com baixos niveis de contaminacao por micotoxinas, os resultados de ganho de
peso e peso vivo final demonstram que ha um efeito benéfico quando os desativadores sdo

incluidos na dieta, mesmo nédo havendo diferencas entre os tratamentos para consumo de rag&o.

A auséncia de diferenga para o consumo de ragdo € convergente com 0s resultados
relatados por Osweiller et al. (1993) e Jennings et al. (2020), onde niveis de fumonisinas abaixo
de 120 mg/kg ndo afetam o consumo. Whitlow e Hagler (2005) relatam que a principal

micotoxina com potencial de reduzir o consumo de ragdo, sdo os tricotecenos - T2, devido a
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capacidade de lesionar o epitélio do trato gastrointestinal e provocar hemorragias, tal efeito de
reducdo no consumo de racdo, também foi encontrada por Custddio et al. (2020), quando
utilizada racbes contaminadas por tricotecenos na terminacdo de bovinos nelore. N&o foram
detectados niveis de tricotecenos, nem tdo pouco, niveis alarmantes de aflatoxinas, os baixos
niveis de contaminacdo encontrado nas racdes utilizadas em nosso estudo, pode explicar a
auséncia de efeito dos desativadores no consumo de racdo, flutuagdo de consumo e eficiéncia

alimentar e bioldgica ao longo da terminacéo.

A incluséo dos desativadores de micotoxinas tendeu a aumentar o GMD, e aumentou 0
peso final e o0 peso de carcaga. A presenca de fumonisinas abaixo de 120 mg/kg nas ragdes de
terminacdo, ndo esta associada a reducbes no ganho de peso (Osweiller et al., 1993, Jennings et
al., 2020), ainda que por exposi¢cdes prolongadas, o que nos leva a pensar que os desativadores

utilizados em nosso estudo possuem outros efeitos, além da capacidade de desativar micotoxinas.

O incremento no desempenho nos dias iniciais do confinamento nos indica um efeito
benéfico dos desativadores, além da capacidade de minimizar os efeitos toxicos das micotoxinas.
O periodo inicial do confinamento representa um periodo desafiador e crucial para o desempenho
ao longo de todo periodo de terminagdo, além de todo o estresse provocado pelo processamento
de entrada e mudanca de ambiente, a maior ingestdo de grdos impde alteraces nos padrdes de
fermentacao ruminal, resultando em reducdes no pH ruminal, alteracdo da populacdo bacteriana
do rimen e maiores niveis de endotoxinas na corrente sanguinea (FERNANDO et al., 2010,
PERDIGAO et al., 2018, BARDUCCI et al., 2019, PARRA et al., 2019). Ainda que bem-
sucedido o protocolo de adaptacdo, 0 aumento no consumo de grdos pode provocar a acidificacdo
do trato gastrointestinal, acarretando disbiose, e consequente liberacdo de endotoxinas,
lipopolissacarideos (LPS) e aminas bioativas, presentes na parede celular bacteriana, capazes de
atravessar o epitélio ruminal, e com reconhecido potencial inflamatorio (GOZHO et al., 2006).

A morte bacteriana ndo esta sujeita a ocorrer somente na acidificacdo ruminal, a maior
inclusdo de gréos nas dietas de terminacdo, principalmente de grdos de milho tipo Flint,
grosseiramente moidos, comumente encontrados nos confinamentos brasileiros (SILVESTRE e
MILLEN, 2021), favorece que um maior aporte de amido chegue ao intestino posterior, onde ha
atividade fermentativa. Ainda que o ceco seja adaptado para a atividade fermentativa, em

condigdes naturais, a taxa de fermentacdo € lenta e a producdo de AGCC é pequena, 0 maior
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aporte de amido, altera a dindmica de fermentacdo cecal, levando a quadros de acidose e dishiose.
As caracteristicas morfologicas dos enterdcitos tornam o epitélio intestinal mais sensivel e
permeavel em condicdes de acidificacdo lumial, favorecendo tanto a translocacdo de LPS e
patdgenos para a corrente sanguinea, quanto a ativacdo do sistema imune e inflamatério (SANZ-
FERNANDES et al., 2020).

Estudos demonstram que bentonitas associadas a extratos vegetais, podem quelar LPS e
microrganismos oportunistas, modular a microbiota intestinal, além de amenizar os efeitos
negativos da ativacdo inflamatoria, auxiliando na retomada do consumo apds um episodio de
SARA, e na melhoria dos indicadores de salde intestinal (SLAMOVA et al., 2011, HUMER et
al., 2019, PACIFICO et al., 2021), o melhor desempenho encontrado para MY C nos dias iniciais,
podem indicar que a adaptacdo foi mais segura, ainda que os niveis de endotoxinas ndo foram
mensurados em nosso estudo, podemos supor, baseado no estudo de Humer et al. (2019), que os
animais que receberam o desativador de micotoxinas, apresentaram menores niveis séricos de
endotoxinas e proteinas inflamatdrias, metabdlitos que impbGe um custo energético devido a
ativacdo do sistema imune, aumentando a demanda por glicose (SANZ-FERNANDES et al.,
2020),0 que pode nos auxiliar a explicar o melhor desempenho para MYC nos 28 dias iniciais,
ainda que n&o tenha havido diferenga no IMS entre os tratamentos.

A maior diferenca no GMD comparando os tratamentos na fase inicial, e ao longo de todo
o periodo de terminacdo, também reforca a ideia de que os desativadores de micotoxinas, tém seu
efeito mais proeminente no periodo inicial do confinamento, em que 0s animais estdo
imunossuprimidos e submetido a um maior desafio adaptativo, devido as mudangas no ambiente
e alimentacdo. O maior ganho de peso proporcionado pelos desativadores de micotoxinas
resultou em um maior peso final, refletindo em maior ganho de carcaca e peso de carcaga quente,
mesmo ndo diferindo a eficiéncia biologica, nem tdo pouca as caracteristicas de carcaca
mensuradas por ultrassonografia, no entanto é valido ressaltar que MYC, apresentou menor
dispersdo na EGS, e EGS minima superior ao CON, caracteristica valorizada pela industria

frigorifica.

O habito alimentar imposto pelos cochos eletrdnicos pode ter contribuido para uma
melhor satde do ramen. Bovinos sdo classificados como ruminantes pastejadores (HOFFMAN,

1989), fazendo poucas refeicdes ao longo do dia e ingerindo grandes volumes de alimentos por
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vez, os resultados encontrados em nosso estudo séo discrepantes em relagcéo aos dados relatados
na meta-andlise de Pereira et al (2021). O consumo fracionado em um maior numero de refeigdes
ao longo do dia pode ter contribuido para uma fermentagdo mais cadenciada e menos intensa no
rumen, tornando o habito alimentar mais parecido com os pastejadores selecionadores, o que
favorece o tamponamento do rumen e extracdo dos produtos da fermentacdo, reduzindo a

probabilidade de acimulo de AGCC no ramen.

O consumo mais rapido e o maior tamanho de refeicdo apresentado pelos animais
suplementados com o desativador de micotoxinas, também pode ser um indicativo de melhor
salde do ramen, corroborado pela auséncia abcessos hepaticos, lesdo fortemente associada a
acidose clinica e rumenites, e pela auséncia de diferencas na flutuacdo de consumo, fenémeno
associada a SARA, e encontrada dentro dos niveis de normalidade para nosso estudo (COOPER
et al., 1999), o que nos leva a crer, que possa ter ocorrido maior producédo de endotoxinas no
intestino posterior, devido ao aporte de amido que passa pelo rimen-reticulo, sendo fermentado

pelo ceco.

Os resultados encontrados para enzimas hepéaticas sdo consistentes com os relatados por
Pacifico et al. (2021) e Humer et al. (2019), onde a suplementacdo com desativadores de
micotoxinas, reduziu os niveis séricos das enzimas hepaticas, demonstrando uma melhor
integridade dos hepatdcitos, Stauder et al. (2020) e Humer et al. (2019), associaram maiores
niveis de GGT e AST séricos com episddios de SARA, o que faz sentido, visto que em situagdes
de acidificacdo ruminal ou intestinal, ocorre maior producéo de LPS, e um dos primeiros tecidos
afetados é o hepatico, responsavel pela detoxificacdo. Nesse sentido Mycofix® auxilia em trés
frentes: 1) quelando e reduzindo o potencial toxico das endotoxinas liberadas na acidificacdo do
TGlI; 2) protegendo e reduzindo a permeabilidade intestinal; 3) auxiliando o tecido hepético a se
reestabelecer, apds a exposicdo ao fator estressante (SLAMOVA et al., 2011, PACIFICO et al.,
2021).

A auséncia de diferenca para as enzimas e metabolitos séricos, pode ter ocorrido devido a
uma recuperacdo natural do tecido hepatico, provocando um efeito de confundimento e a falsa
impressdo de auséncia de resultados. Importante ressaltar que ndo acompanhamos o
comportamento desses metabdlitos ao longo do estudo, eles foram mensurados somente ao final

do experimento. Segundo Moreira et al. (2012) o aumento nos niveis sericos de GGT esta
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associado a lesdes hepéaticas menos intensas e processos inflamatorios de longa duracéo, niveis
elevados de AST por sua vez sdo associados a lesbes agudas e irreversiveis. Os valores de AST
encontrados em nosso estudo sdo consistentes com o maior escore de necrose focal, a tendéncia

de maior necrose confluente e o maior escore geral de lesdes hepaticas.

Nossos achados para histologia hepatica, sdo promissores, e melhor demonstram o
potencial dos desativadores de micotoxinas na melhoria da salude hepatica, principalmente devido
ao modo de acdo dos compostos do Biomin Bioprotection®. Os escores de inflamagdo dos
hepatdcitos apresentaram reduc¢des quando utilizado o desativador de micotoxinas, indicando que
animais MY C estavam menos expostos a agentes estressores e inflamatérios. O extrato de cardo-
mariano é reconhecido por melhorar a satde hepatica, reduzindo a sinalizacdo pro-inflamatoria,
auxiliando a regulacdo do sistema enzimatico antioxidante e inibindo a formacdo de radicais
livres, bem como inibindo a ativacdo das caspases, enzimas responsaveis por desencadear
processos apoptoticos (SURAI, 2015), o que nos ajuda a explicar o menor indice de necrose nos
animais MYC.

O figado é responsavel por metabolizar e eliminar grande parte das endotoxinas, no
entanto, durante esse processo, as endotoxinas sdo capazes de estimular as células de Kupffer, a
liberarem citocinas pro-inflamatorias, principalmente TNF-a, IL-1 e IL-6, além de deprimirem o
potencial antioxidante do tecido hepatico (MYKYTENKO et al., 2022). As LPSs se ligam ao
TRL-4, proteina responsavel por controlar a intensidade inflamatdria, reduzindo sua expressao,
levando a um quadro inflamatério e dano tecidual. Trés mecanismos sdo propostos para explicar
0 dano tecidual induzido pelas LPSs, inducdo da apoptose celular e ativacdo de células natural
Killer pelas interleucinas; aumento da ativacdo de fagocitos e producdo exagerada de anions
superoxido, resultando em toxicidade hepética; e reducdo no fluxo sanguineo hepatico e
sinusoidal (JIRILLO et al., 2002, SURIGUGA et al., 2020).

A mistura de extratos vegetais que compde Biomin Bioprotection® tem potencial de
modular a microbiota intestinal, reduzindo a populagdo de microrganismos patogénicos e
oportunistas, melhorar a integridade de barreira do epitélio intestinal e auxiliar no suporte
antioxidante e no controle da resposta inflamatério tanto do intestino quanto do figado
(PACIFICO et al., 2021). Os achados histopatoldgicos vio de encontro com a literatura (ZHAO

et al., 2021, GUO et al., 2016) a, visto que MYC apresentou menores escores de necrose,
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hepatite, cirrose e inflamacdo, efeitos esses resultantes da capacidade dos extratos vegetais
melhorarem a resposta antioxidante hepatica, mas também, por propiciar uma melhor condicéo
de pH no lumen intestinal, reduzindo a permeabilidade de membrana, bem como a producéo e

translocacédo de LPS do Iimen para a circulagdo sanguinea.

Visando uma abordagem que integre ramen, intestino posterior e figado, devemos buscar
entender que os efeitos negativos da degradacéo ineficiente de carboidratos ndo fibrosos no
ramen, vao além da disbiose provocada pelo maior aporte de amido chegando ao intestino, e a
consequente maior liberacdo de LPS, a acidificacdo do Iumen intestinal, provocada pela
fermentagdo do maior aporte de nutrientes, torna as juncGes estreitas dos enterdcitos mais
permeaveis a absorcdo das LPSs e até mesmo a passagem de microrganismos patogénicos, que
por sua vez irdo desencadear respostas inflamatorias sistémicas, aumentando as taxas de
morbidade e possivelmente deprimindo o consumo de alimento de forma precoce durante o
periodo de confinamento, principalmente para bovinos Nelores, menos resilientes a SARA
comparado a bovinos taurinos (CARVALHO et al., 2016).

5. CONCLUSAO

Desativadores de micotoxinas compostos por bentonitas e extratos vegetais fitoterapicos

melhoram o desempenho e a satde hepética de bovinos Nelore confinados com alto concentrado.
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IMPLICACOES

A investigacdo sobre os efeitos nocivos das micotoxinas ndo é recente na comunidade
cientifica, desde a década de 1950, pesquisadores tem buscados esforcos para entender o
mecanismo de acdo das micotoxinas e desenvolver solucdes para neutraliza-las, minimizar ou
reverter seus efeitos toxicos, seja visando a saude humana ou a saude e producdo animal,
contudo, os ruminantes, em especial 0s bovinos destinados a producdo de carne, sempre foram

tidos como resilientes as micotoxicoses subclinicas.

De fato, o rimen tem a capacidade de biotransformar as micotoxinas, reduzindo na
maioria das vezes o seu efeito toxico, contudo, com a intensificacdo dos sistemas de producéo e
0 avango na compreensao e manipulagéo das dieta para bovinos confinados, a redugéo do pH do
meio ruminal leva a uma reducdo na eficiéncia de biotransformacdo das micotoxinas. Reducdes
no consumo de racdo, reducdo na eficiéncia alimentar e aumento da morbidade, sdo desafios
frequentes nos confinamentos, e podem ser agravados pelas micotoxinas, negligenciadas na

maioria das vezes.

Nosso estudo contibui com uma linha de pesquisa global, que visa ndo somente a
desativacdo das micotoxinas, mas também a modulacdo da salde intestinal e da salde hepaética,
tecidos afetados com maior intensidade. Apesar dos niveis de micotoxinas detectadas estarem
abaixo dos niveis considerados nocivos, € importante ressaltar que 0 monitoramento da
contaminacdo é complexo, devido a difusdo e heterogeinidade das micotoxinas dentro do mesmo
lote de alimento ao longo do tempo, logo os niveis encontrados em nosso estudo ilustram o
desafio das micotoxinas, mas ndo podemos assumir que represente de forma homogénea a

contaminagéo.

Té&o frequente quanto o desafio imposto pelas micotoxinas, séo os efeitos prejudiciais das
endotoxinas, metabdlitos resultantes da morte bacteriana em condic¢des de acidificacdo do trato
gastrointestinal. Mycofix® demosntrou potencial em auxiliar no processo de adaptacdo dos
bovinos Nelore as ragcdes de alto concentrado, devido a capacidade das bentonitas em quelarem as
endotoxinas, mas também por melhorar a saude intestinal e hepatica devido ao modo de acdo dos
extratos vegetais. Melhorar as condi¢6es de saude e minimizar o efeito das endotoxinas durante o

periodo de adaptagdo é fundamental, principalmente para bovinos Nelore, que sdo mais sensiveis
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a acidificacdo do trato gastrointestinal. A tendéncia para as variaveis de desempenho nos indicam
que os destivadores podem melhorar o ganho de peso, no entanto um tamanho amostral maior é

necessario para eliminarmos fatores individuais associados ao animal.

Os niveis séricos de endotoxinas bem como de proteinas associadas a quadros
inflamatorios ndo foram mensuradas em nosso estudo, e sdo importantes variaveis a serem
analisadas em estudos futuros, para caracterizar o desafio imposto e eludicar melhor os efeitos de
Mycofix® na supressdo dos efeitos toxicos das endotoxinas. Os cochos eletrdnicos alteram o
padrdo de comportamento alimentar e os padrbes de fermentacdo ruminal, podendo ora prejudicar

ora favorecer os niveis saudaveis de pH ruminal.

Por fim, a maioria das pesquisas com desativadores utilizam bovinos taurinos, mais
resilientes a quadros de acidificacdo do TGI e quadros inflamatoérios, nosso estudo tras resultados
consistentes e promissores, testados em condi¢des similares as condi¢Ges dos confinamentos
brasileiros, bovinos Nelore confinados em dietas a base de milho tipo Flin. Os bovinos Nelore
sdo mais sensiveis a acidificacdo do TGI e aos efeitos inflamatorios desencadeados pelas
endotoxinas, o milho tipo Flint, ainda que moido, tem menor taxa de degradacdo ruminal, o que
leva parte a passar intacta pelo rimen e ser fermentada no intestino posterior, podendo levar a
quadros de acidificacdo cecal e producdo de endotoxinas. Pesquisas investigando o quadro
inflamatorio do intestino posterior e do figado podem nos auxiliar a explicar o melhor
desempenho, bem como corroborar com os efeitos ja observados na analise histoldgica, além
disso, visto que os efeitos inflamatérios das endotoxinas sdo sistémicos, analisar o quadro
inflamatdrio e antioxidante dos alvéolos pulmonares pode ser uma promissora frente de pesquisas
para a utilizacdo dos desativadores, visando melhorar a satde e reduzir os indices de morbidade
associado a infec¢des respiratorias, principal problema sanitario enfrentado pelos confinamentos

brasileiros.



